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结合移动到细胞膜外。使用 99mTc、124I 或 18F 标记
Annexin V进行SPECT和PET成像，可用于评估化疗效
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摘 要 目的：为将二甲双胍用于治疗胰腺癌提供参考。方法：通过查阅近十余年国内外相关研究文献，就二甲双胍对胰腺癌的
治疗作用及作用机制等进行归纳和综述。结果与结论：二甲双胍能降低糖尿病患者胰腺癌的发病率，延长胰腺癌患者的生存时
间，增加癌细胞对放化疗的敏感性。其抗胰腺癌的主要作用机制包括激活AMPK、抑制炎症因子、抑制特异蛋白转录因子、抑制肿
瘤干细胞等。虽然二甲双胍抗胰腺癌作用的临床前研究较为乐观，但其相关临床研究结果还存在差异，还需设计更严密的临床试
验以获取更充分的证据，从而为治疗胰腺癌开辟新的途径。
关键词 二甲双胍；糖尿病；胰腺癌；抗肿瘤
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胰腺癌是一种生长迅速、侵袭性强、恶化程度高的
消化道恶性肿瘤。由于胰腺癌缺乏有效的早期诊断方
法，确诊时大多已是晚期或者转移，导致手术切除率低，
所以药物治疗（化疗）在其综合治疗中占有非常重要的
地位。但由于治疗过程中形成的获得性耐药，一线药物
吉西他滨的药效已经降低，目前还没有效果明确的二线
药物，所以发现治疗胰腺癌的新药物具有重大意义。
二甲双胍应用于临床已经有50年的历史，目前是治
疗2型糖尿病的一线药物。该药能增加周围组织对葡萄
糖的利用，减少胃肠道对葡萄糖的吸收，抑制肝、肾的糖
异生，进而降低血糖水平。自从2005年苏格兰研究人员
提出二甲双胍可降低糖尿病患者癌症的发病率[1]，该药
的抗肿瘤作用就开始引起广泛关注。流行病学资料和
体内外试（实）验表明，二甲双胍能降低糖尿病患者的癌
症发病率，对代谢相关肿瘤具有较好的抗肿瘤作用，尤
其是肝癌、结肠癌和胰腺癌等[2]。
胰腺癌被认为是跟糖尿病密切相关的恶性肿瘤。
糖尿病可通过上调晚期糖基化终末产物受体（RAGE）和
活性氧自由基（ROS）系统，下调抗氧化酶和一些其他
酶，从而增强胰腺癌细胞的增殖、浸润和转移能力[3-5]；胰
腺癌可通过引起胰腺增生、高胰岛素血症和胰岛素抵抗
以及使糖原合成和储存功能受损，从而促进糖尿病的发
生和发展 [6-7]。可见，胰腺癌与糖尿病是互为因果关系
的，二甲双胍抗胰腺癌的作用值得重视和深入研究。本
文中，笔者通过查阅近十余年国内外相关研究文献，就
二甲双胍对胰腺癌的治疗作用及作用机制等进行归纳
和综述，旨在为将该药用于治疗胰腺癌提供参考。
1 二甲双胍对胰腺癌的治疗作用
1.1 降低糖尿病患者胰腺癌的发病率
众多研究结果表明，降糖药能独立影响胰腺癌的发
病率，不过各研究之间存在很大的异质性。Zhang P等[8]
的Meta分析结果表明，使用二甲双胍的患者比不使用二
甲双胍的患者患胰腺癌的风险降低46％[合并相对风险
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